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1.1.  Leberzirrhose 
 
Leberzirrhose beschreibt den irreversiblen fibrotischen Umbau der Leber als Endpunkt chro-
nischer Organschädigung unterschiedlicher Genese. Folge dieser Gewebedegeneration ist 
die Einschränkung essentieller Stoffwechselvorgänge, wie der Synthese von Gerinnungsfak-
toren, Albumin oder der Metabolisierung bestimmter Arzneimittel und Stoffwechselprodukte.  
Betroffene Patienten leiden an schwerwiegenden Begleiterscheinungen. Diese Komplikatio-
nen sind Folge portaler Hypertension und daraus resultierenden Veränderungen der Hämody-
namik, mit der Ausbildung von Aszites und gastrointestinalen Varizen, sowie Ausdruck ver-
minderter Stoffwechselleistung mit Entstehung hepatischer Enzephalopathie. [1–3] Darüber 
hinaus sind Infektionen, wie die spontan bakterielle Peritonitis (SBP) und das Auftreten eines 
Akut-auf-chronischen Leberversagens wichtige Faktoren, die zur drastischen Erhöhung der 
Mortalität des Patientenkollektivs beitragen. [4,5] 
Doch welche Pathomechanismen bilden die Grundlage für den zirrhotischen Umbau der Le-
ber? 
Die Gewebeschädigung kann toxischer oder entzündlicher Natur sein. Im Vordergrund stehen 
die ethyltoxische Genese, chronische Virushepatitiden, nichtalkoholische Fettlebererkrankun-
gen und autoimmune Prozesse wie die Autoimmunhepatitis und die primär biliäre und primär 
sklerosierende Cholangits (PBC, PSC). Unterschiedliche Stoffwechselerkrankungen, wie Hä-
mochromatose oder Morbus Wilson sowie die Störungen des venösen Abflusses i.S. der Cir-
rhose cardiaque oder Gefäßanomalien stellen ebenfalls wichtige Ursachen dar. Die Folge ist 
eine chronisch-entzündliche Reaktion mit Untergang von Hepatozyten, welche zum fibroti-
schen Umbau des Leberparenchyms führt. [6] Dieser Umbau verändert besonders die Perfu-
sionsverhältnisse im Organ selbst. Es kommt zur Erhöhung des Widerstands der intrahepati-
schen Lebergefäße. Grund dafür sind zum einen die Fibrose mit Veränderung der 
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Organarchitektur, zum anderen ist die zunehmende Funktionseinschränkung des Endothels 
verantwortlich für eine voranschreitende Vasokonstriktion. [2,7] Erklärt wird dies durch ein 
Missverhältnis vasoaktiver Stoffe. [8] Folge dieser Veränderung ist die dauerhafte Erhöhung 
des intrahepatischen Gefäßwiderstands, welche als portale Hypertension bezeichnet wird.  
 
1.2. Lebertransplantation und MELD-Score 
 
Nach wie vor stellt die Lebertransplantation die einzig kurative Therapieoption für Patienten 
mit einer Leberzirrhose dar. Somit war es essentiell ein System zu etablieren, welches die 
Allokation der Spenderorgane an mögliche Empfänger valide und objektiv regelt. Das interna-
tional bestetablierte System basiert auf dem MELD Score (Model for end-stage liver disease 
score). Eingeführt wurde der MELD Score im Jahr 2002 in den USA. Bereits 2006 konnte er 
sich auch im europäischen Raum etablieren. [9] Der MELD Score gibt die Wahrscheinlichkeit 
an, ohne eine Transplantation innerhalb der nächsten drei Monate zu versterben. Die Patien-
ten werden somit nach dem Dringlichkeitsprinzip bewertet. Ein großer Vorteil gegenüber älte-
ren Systemen ist die einfache Bestimmung in der klinischen Praxis. Er setzt sich aus drei Pa-
rametern zusammen: Serum-Bilirubin, Serum-Kreatinin, und der INR (International Normalized 
Ratio). Bilirubin ist Abbauprodukt des Häms, welches in der Leber prozessiert und über die 
Galleflüssigkeit ausgeschieden wird. Kreatinin wird in der Niere nahezu vollständig frei filtriert. 
Es ist damit abhängig von der Nierenfunktion und lässt sich zur Abschätzung der glomerulären 
Filtrationsrate (GFR) heranziehen. Die INR ist die Normierung des Quickwertes zur laborüber-
greifenden Vergleichbarkeit. Der Quickwert bildet die extrinsische Gerinnungskaskade und da-
mit die Aktivität der Vitamin-K-abhängigen Gerinnungsfaktoren ab und wurde für das Monito-
ring der Therapie mittels Vitamin-K-Antagonisten evaluiert. [10] Genau diese Zusammenset-
zung sorgt gleichzeitig für Objektivität, denn im Gegensatz zum vorher verwendeten Child-
Pugh-Score, finden Parameter wie der Grad der hepatischen Enzephalopathie oder des Aszi-
tes, welche subjektiv vom Untersucher eingeschätzt werden, keine Berücksichtigung. Mit der 
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Einführung des MELD Scores konnte sowohl die Wartezeit der Patienten auf eine Transplan-
tation verkürzt als auch die Mortalität während der Wartezeit gesenkt werden. [11] 
 
1.3. Limitationen des MELD-Scores 
    
Obwohl der MELD-Score signifikante Verbesserungen gegenüber älteren Scoringsystemen 
mit sich bringt, zeigt er diverse Limitationen. [12]  Wenngleich die verwendeten Laborparame-
ter zur beschriebenen Objektivität führen, sorgen besonders Kreatinin und die INR für signifi-
kante Unterschiede in der Höhe des MELD Scores. Kreatinin ist abhängig von Faktoren wie 
der ethnischen Herkunft, dem Geschlecht, dem Alter und der Muskelmasse. So haben Frauen 
bei gleich beeinträchtigter Nierenfunktion einen niedrigeren Kreatininspiegel. [13] Zum ande-
ren gibt es Abweichungen abhängig von der im Labor verwendeten Bestimmungsmethode. 
[14,15]  Die INR ist für die Abbildung der Gerinnungsaktivität unter Therapie mittels Vitamin-
K-Antagonisten evaluiert. [10] Somit sind Rückschlüsse ausschließlich auf die Vitamin-K ab-
hängigen Gerinnungsfaktoren II, VII, IX, X sowie Protein C und S möglich. [16]  Die Einschrän-
kungen im Rahmen chronischer Lebererkrankungen hingegen betreffen die zelluläre und plas-
matische Gerinnung sowie die Fibrinolyse und sind damit wesentlich komplexer. [17] Darüber 
hinaus sind trotz Normierung signifikante Unterschiede in der Höhe der INR zwischen ver-
schiedenen Laboren dokumentiert worden. [18] Folge ist, dass ein und derselbe Patient in 
unterschiedlichen Transplantationszentren unterschiedlich hohe MELD Scores aufweisen 
kann.  
Neben Problemen durch diagnostische Limitationen der labormedizinischen Parameter und 
deren Bestimmung, gibt es Szenarien, in denen der MELD Score allein das tatsächliche Mor-
talitätsrisiko nicht adäquat abbildet.  
Dies offenbart sich in der Betrachtung prognosebeeinflussender Ereignisse, allen voran den 
häufigsten Komplikationen: obere Gastrointestinale Blutungen, hepatische Enzephalopathien 
und infektiologische Komplikationen wie der SBP. Studien konnten zeigen, dass sich die Höhe 
des MELD-Scores zwischen Patienten mit und ohne Komplikationen nicht signifikant 
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unterscheidet. Folge dessen ist die potentielle Unterschätzung des Mortalitätsrisikos bei nied-
rigem MELD. [19] 
Ähnlich verhält es sich mit Zirrhose-assoziierten Erkrankungen, wie dem Hepatozellulären 
Karzinom (HCC), welches oft bei kompensierter Leberfunktion auftritt. [20] Dies führte zur Ein-
führung der „MELD Exceptions“ mit dem Ziel, einer potentiellen Benachteiligung von Patien-
ten, die durch entsprechende Erkrankungen einem unterschätzten Mortalitätsrisiko ausgesetzt 
sind, entgegenzuwirken.  
 
1.4. Akut-auf-chronisches Leberversagen 
 
Neben den typischen Komplikationen chronischer Lebererkrankungen, wie gastrointestinale 
Blutungen, Aszites oder hepatische Enzephalopathie, führt besonders das Akut-auf-chroni-
sche Leberversagen (acute on chronic liver failure; ACLF) zu einer drastischen Erhöhung des 
Sterberisikos und schmälert die Überlebenswahrscheinlichkeit betroffener Patienten.   
ACLF wird definiert als ein „Syndrom charakterisiert durch akute Dekompensation der Leber-
funktion mit resultierendem Leberversagen und mindestens einem extrahepatischen Organ-
versagen bei Patienten mit chronischer Lebererkrankung mit oder ohne diagnostizierter Le-
berzirrhose. Dieses ist mit einer erhöhten Mortalität in den darauffolgenden 28 bis 90 Tagen 
assoziiert“. [21]   
Pathophysiologisch ist diese Art des Leberversagens als eine Kaskade bestehend aus Prä-
disposition, Schädigung, Antwort des Organismus und Organversagen zu verstehen. [5]  Prä-
disposition bezeichnet die zu Grunde liegende chronische Lebererkrankung. Die darauffol-
gende akute Schädigung lässt sich in zwei Gruppen einteilen. Zum einen sind es Beeinträch-
tigungen infektiöser Genese. Im Vordergrund stehen hierbei die Reaktivierung einer viralen 
Hepatitis oder auch anderer infektiöser Erkrankungen wie Pneumonien oder SBP. Zum ande-
ren können auch nicht infektiöse Ursachen zum akuten Organversagen führen. Neben akuter 
Alkoholtoxizität werden unter anderem größere Operationen, die Implantation eines transju-
gulären intrahepatischen portosystemischen Shunt (TIPS) oder medikamenten- oder 
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drogeninduzierte Hepatitis als Auslöser angesehen. [22] Trotzdem lässt sich in einem Teil der 
Fälle keine kausale Ursache eruieren. [23] 
Unabhängig von der Genese wird eine inflammatorische Antwort des Organismus induziert. 
Dabei ähnelt diese Reaktion der einer Sepsis. [24] 
Die Endstrecke der Kaskade ist das Organversagen eines oder mehrerer Organsysteme. Ne-
ben dem Leberversagen selbst, sind es besonders renale, kardiovaskuläre und zerebrale 
Schädigungen, die zu stark erhöhter Sterblichkeit betroffener Patienten führen.  
Im Kontext der Sepsis-ähnlichen Antwort ist die Betrachtung der Kreislaufsituation bei Leber-
zirrhose essentiell. Der fibrotische Umbau der Leber führt über verschiedene Umbauprozesse 
der physiologischen Struktur zur portalen Hypertension. Der erhöhte Gefäßwiderstand in den 
Portalgefäßen führt zur Vasodillatation im vorangeschaltenen Gefäßbett, dem Splanchnikus-
gebiet.  Dadurch entsteht ein Missverhältnis zwischen zentralem und peripherem Blutvolumen. 
Folge dieser Veränderungen im systemischen Kreislauf ist hierbei der sogenannte „Hyperdy-
namic State“. Gekennzeichnet ist er durch eine erhöhte Herzfrequenz, einen erhöhten kardia-
len Auswurf und einen erniedrigten systemischen Blutdruck. [25,26]  
Der Körper versucht mit Hilfe verschiedener Regulationssysteme die veränderte Volumenver-
teilung zu kompensieren. Zentrale Rolle spielen dabei die Nieren. Durch ihren hohen physio-
logischen Anteil am Herzzeitvolumen sind sie besonders von den Veränderungen im systemi-
schen Kreislauf betroffen. Um einen ausreichenden Perfusionsdruck herzustellen erfolgt über 
die Aktivierung des Renin-Angiotensin-Aldosteron-System (RAAS) die Natrium- und Wasser-
resorption. [27,28] Hierdurch gelingt es, bis zu einem gewissen Punkt, ausreichende Perfusion 
herzustellen und die entstandenen Missverhältnisse in der Verteilung des Blutvolumens aus-
zugleichen.  
Ein nun stattfindendes Akutereignis, wie die beschriebenen Trigger des ACLF, stören das 
Gleichgewicht zusätzlich - es kommt zur sogenannten Dekompensation der Erkrankung, mit 
einhergehendem Organversagen der oben beschriebenen Organsysteme.  
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1.5. Immundysfunktion bei chronischen Lebererkrankungen 
 
Es sind vor allem Infektionen unterschiedlicher Genese, die zur akuten Verschlechterung der 
Leberfunktion und zu einer erhöhten Mortalität führen. Ein Grund hierfür lässt sich aus der 
Rolle der Leber im Immunsystem ableiten. Neben der zellulären Abwehr gegen Pathogene, 
überwiegend repräsentiert durch den hepatischen Anteil des Retikuloendothelialen Systems 
(RES), ist die Leber sowohl an der Synthese als auch dem Abbau von Zytokinen im Sinne der 
Regulation der Inflammationskaskade beteiligt. [29] RES bezeichnet dabei die Gesamtheit der 
Phagozyten, speziell in der Leber in Form von Kupffer- und sinusoidalen Zellen. [30] Durch 
chronische Lebererkrankungen werden diese beiden Systeme geschädigt und beeinträchtigen 
die Fähigkeit des Organismus suffizient auf Infektionen zu reagieren. Studien konnten bereits 
eine verminderte Aktivität des RES in diesem Patientenkollektiv nachweisen. [31,32]  Zurück-
zuführen ist diese Aktivitätsminderung auf die reduzierte Konzentration von Komplementfak-
toren und der dadurch herabgesetzten Fähigkeit zur Opsonisierung. [33] Darüber hinaus wird 
durch die zunehmende Ausbildung portosystemischer Shunts funktionelles Lebergewebe aus-
geschaltet. [34] Die Folgen sind ein erhöhtes Risiko für Bakteriämien und das vermehrte Auf-
treten von SBP. [31,32] Weiterhin wurden bei Zirrhotikern eine verminderte Aktivität von 
neutrophilen Granulozyten, Natürlichen Killerzellen (NK-Zellen) als auch Lymphozyten be-
schrieben. Ursächlich kann hierbei neben Malnutrition auch die chronische oder akute Alko-
holaufnahme sein. [35]     
Neben Einschränkungen der zellulären Immunität, zeigen Patienten mit Zirrhose eine verän-
derte humorale Reaktion auf Infektionen. Hierbei zeigt sich eine stark erhöhte Expression von 
Zytokinen, allen voran Tumornekrosefaktor-Alpha (TNF-a) und Interleukin 6 (Il-6). [36]  Physi-
ologisch zeichnen sich diese Zytokine durch pleiotrope Effekte aus. Sie aktivieren Monozyten, 
Granulozyten und Lymphozyten, erhöhen die Gefäßpermeabilität und verbessern somit die 
Gewebegängigkeit und damit die Migrationsfähigkeit selbiger. Zusätzlich induzieren sie die 
Synthese der Akut-Phase-Proteine, wirken über die Stimulierung von Thrombozyten prokoa-
gulatorisch und haben einen pyrogenen Effekt im Hypothalamus. [37]  
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Zusammengefasst werden diese Veränderung als Zirrhose-assoziiertes Immundysfunktions-
syndrom (Cirrhosis-associated immune dysfunction syndrom; CAIDS) bezeichnet und beein-
trächtigen den Organismus Endotoxine, Bakterien und Zytokine suffizient zu beseitigen bzw. 
abzubauen. [29]  
 
1.6. Neue Biomarker zur Abschätzung der Mortalität 
 
Die hohe Relevanz von Infektionen für die Prognose und Mortalität bei Patienten mit chroni-
schen Lebererkrankungen, macht es notwendig, bestehende Scoring-Systeme zu hinterfragen 
und zu reevaluieren. Dabei ist es wichtig kritische Patienten schnell und zuverlässig zu erken-
nen, um diese suffizient zu behandeln oder ggf. für eine Transplantation zu priorisieren.  
Obwohl das Auftreten von Infektionen zur massiven Verschlechterung der Prognose und ho-
hen Mortalitätsraten im Rahmen eines ACLF führt, beinhaltet der aktuell etablierte MELD-
Score keinen Parameter, der Inflammation adäquat abbildet. Diesem Umstand geschuldet 
werden verschiedene Marker in Studien untersucht, um die Prädiktionskraft des MELD-Scores 




C-reaktives Protein (CRP) wird im Rahmen der Akut-Phase-Reaktion als Antwort auf eine In-
fektion in der Leber synthetisiert und freigesetzt. Es ist mit der Aktivierung des Komplement-
systems assoziiert, welches die zelluläre Immunabwehr stimuliert. [38,37]  Signifikant erhöhte 
Serumspiegel während bakterieller Infektionen sorgten für eine rasche Etablierung von CRP 
in der klinischen Praxis als Diagnostikum des Systemic Inflammatory Response Syndrom 
(SIRS) und der Sepsis. [39] Diesem Umstand geschuldet, wurde CRP als möglicher Mortali-
tätsprädiktor bei chronischen Lebererkrankungen untersucht. 
Cervoni et al. [40,41] konnten in mehreren Studien die prognostische Relevanz von erhöhten 
CRP Serumspiegeln hinsichtlich Mortalität nachweisen. CRP erwies sich hierbei als 
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unabhängiger Parameter zur Abschätzung der Überlebenswahrscheinlichkeit innerhalb von 3 
bzw. 6 Monaten. Darüber hinaus konnte in einer multivarianten Analyse durch Berücksichti-
gung von CRP im MELD-Score eine signifikante Verbesserung der Vorhersagekraft erreicht 
werden.  
 
1.6.2. Interleukin 6 
 
Ähnlich dem CRP ist Interleukin 6 als Zytokin Teil der Akut-Phase-Reaktion. Dabei ist IL-6 dem 
CRP vorgeschaltet und initiiert dessen Freisetzung. Produziert wird es in Monozyten, Makro-
phagen, Neutrophilen, T-Zellen und Endothelzellen, stimuliert direkt durch Lipopolysaccharide 
oder TNF-a bzw. Interleukin 1. [42] Aus der physiologischen Position im Signalweg der Inflam-
mationskaskade ergeben sich entscheidende Vorteile gegenüber dem CRP: zum einen ist die 
Detektion durch frühzeitigen Anstieg deutlich früher möglich, zum anderen weist es eine hö-
here Sensitivität auf. [43]  
Zirrhotiker mit Sepsis-getriggerter Dekompensation, weisen signifikant erhöhte sowie persis-
tierende Il-6 Spiegel auf. [36] Diese Erkenntnis macht es zu einem vielversprechenden prädik-
tiven Biomarker. Obwohl die Rolle von Il-6 für die Leberregeneration und Tumorgenese be-
leuchtet wurde, fehlt bislang eine systematische Untersuchung des möglichen zusätzlichen 
Nutzens zur Mortalitätsvorhersage.     
 
1.6.3. Copeptin    
 
Copeptin, ein Peptid bestehend aus 39 Aminosäuren, wird equimolar mit Vasopressin (AVP), 
einem Signal-Peptid und Neurophysin II in der Neurohypophyse freigesetzt. [44] Mehrere Stu-
dien konnten bereits den prognostischen Wert im Zusammenhang mit Sepsis oder septischem 
Schock belegen. [45–47] Daneben erweist es sich als vielversprechend in der Diagnostik des 
Myokardinfarkts und akutem Herzversagen oder im Rahmen von schweren Traumata. [48–50]  
Obwohl die physiologische Funktion dieses Proteins bislang unklar ist, macht die equimolare 
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Freisetzung gemeinsam mit Vasopressin Copeptin zu einem geeigneten Surrogatparameter, 
zumal die kurze Halbwertszeit von 12 bis 24 Minuten, eine direkte Bestimmung des AVP in 
der klinischen Routine erschwert. [51,52] Vasopressin hat im Wesentlichen zwei Aufgaben: 
auf der einen Seite führt es zur peripheren Vasokonstriktion, auf der anderen Seite sorgt es 
durch den Einbau von Aquaporinen im Sammelrohr der Niere für Wasserrückresorption und 
damit zur Erhöhung des Blutdrucks. Im Zuge der Volumenverteilungsstörung zwischen Zent-
rum und Peripherie bei Patientin mit Leberzirrhose wird dieses System zur Kompensation ak-
tiviert.[27] SIRS und Sepsis haben pathophysiologisch ähnliche Effekte auf den Organismus 
und können die bestehende Kreislaufdysregulation weiter verschlechtern. [26]  
 
1.7. Ziele der Arbeit 
 
Meine Promotionsarbeit verfolgt folgendes Ziel: 
  
Die Evaluation neuer Biomarker im Zusammenhang mit Inflammation und Mortalitätsprädik-
tion bei Patienten mit chronischen Lebererkrankungen. 
 
Meine Ergebnisse wurden in zwei Publikationen veröffentlicht: [53,54] 
 
Remmler J, Schneider C, Treuner-Kaueroff T, Bartels M, Seehofer D, Scholz M, Berg T, Kai-
ser T. Increased Level of Interleukin 6 Associates With Increased 90-Day and 1-Year Mortal-
ity in Patients With End-Stage Liver Disease. Clin Gastroenterol Hepatol. 2018 May 
1;16(5):730–7 
 
Schneider C, Remmler J, Netto J, Seehofer D, Engelmann C, Berg T, Thiery J, Kaiser T. Co-
peptin – a biomarker of short-term mortality risk (7 days) in patients with end-stage liver dis-





2.1. Increased Level of Interleukin 6 Associates With Increased 90-Day and 1-Year Mortality 







































































































































































































































2.2. Copeptin – a biomarker of short-term mortality risk (7 days) in patients with end-stage 
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Die Lebertransplantation stellt die einzige kurative Therapieoption für Patienten mit chroni-
schen Lebererkrankungen dar. Aus diesem Grund ist ein verlässliches Werkzeug zur Alloka-
tion von Spenderorganen an potentielle Empfänger unerlässlich. Etablierter Standard hierfür 
ist der MELD-Score, bestehend aus den Serumparametern Bilirubin, Kreatinin und der Inter-
national Normalized Ratio (INR). Die Stärken des Scores sind die einfache Bestimmung in der 
klinischen Routine und das hohe Maß an Objektivität. Trotzdem hat der MELD Score 
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Schwächen. Zum einen sind diese bedingt durch Limitationen der verwendeten labormedizini-
schen Parameter selbst, zum anderen gibt es Situationen, in denen der Score das tatsächliche 
Mortalitätsrisiko nicht adäquat abbildet.  
Das Auftreten von Infektionen erhöht das Mortalitätsrisiko bei Patienten mit Leberzirrhose 
maßgeblich. In diesem Zusammenhang stellt die Entität des Akut-auf-chronischen Leberver-
sagens (ACLF) eine zentrale Rolle dar. Unter ACLF versteht man die akute Dekompensation 
der Leberfunktion bei chronischen Lebererkrankungen, meist auf Boden infektiöser Genese, 
mit Organversagen und einer folglich drastisch herabgesetzten Überlebenswahrscheinlichkeit. 
Aktuell enthält der MELD-Score keinen Parameter, der Inflammation spezifisch abbildet. Dies 
kann zur potentiellen Unterschätzung der Sterbewahrscheinlichkeit innerhalb dieses Patien-
tenkollektivs führen.   
Aus diesem Grund werden neue Biomarker untersucht, die eine Aussage über Inflammation 
zulassen und die Prädiktionskraft des MELD-Scores verbessern sollen.    
  
Increased Level of Interleukin 6 Associates With Increased 90-Day and 1-Year Mortality in 
Patients With End-Stage Liver Disease  
 
Es erfolgte die Analyse der Serumproben von 474 Patienten, welche am Universitätsklinikum 
Leipzig zur Lebertransplantation evaluiert wurden. Die Zielsetzung dieser Studie ist zum einen 
die Ermittlung der Vorhersagekraft von Interleukin 6 (IL-6) hinsichtlich Mortalität bei Patienten 
mit chronischen Lebererkrankungen und zum anderen der Vergleich dieser mit der Prädikti-
onskraft des MELD Scores sowie den Inflammationsparametern CRP und der Leukozytenzahl. 
Hohe IL-6-Serumspiegel und MELD Scores zeigten dabei eine starke Assoziation mit Mortali-
tät. Die Vorhersagekraft im Betrachtungszeitrum von 90 Tagen bzw. einem Jahr war dabei 
signifikant höher als jene von CRP oder der Leukozytenzahl und war dem MELD Score eben-
bürtig.  
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IL-6 ist damit ein vielversprechender Paramater zur Vorhersage von Kurz- und Langzeitüber-
lebensraten bei Patienten mit chronischen Lebererkrankungen. Die Ergebnisse geben Anstoß 
den Parameter in weiteren Studien zu untersuchen und unsere Ergebnisse zu bestätigen.  
 
Copeptin – a biomarker of short-term mortality risk (7 days) in patients with end-stage liver 
disease  
 
Das Ziel dieser Studie ist die Untersuchung der Vorhersagekraft von Copeptin als Parameter 
der Kreislaufdysregulation und Kurzzeitmortalität bei Patienten mit chronischen Lebererkran-
kungen. Hierfür wurden Serumproben von 615 Patienten, evaluiert für Lebertransplantation 
am Universitätsklinikum Leipzig, analysiert. Copeptin-Werte wurden im Vergleich zum 
MELD/MELD-Na Score bzw. IL-6- und CRP-Werten betrachtet.  
Sowohl Copeptin, der MELD-Score, IL-6 und CRP zeigten eine starke Assoziation mit Morta-
lität. Copeptin bot dabei die akkurateste Vorhersagekraft bei Kurzzeitüberlebensraten speziell 
im Betrachtungszeitraum von 7 Tagen. Darüber hinaus war Copeptin ein unabhängiger Prä-
diktor für Mortalität und wies in Regressionsmodellen eine zusätzliche Aussagekraft zum 
MELD-Na-Score auf. 
Copeptin ist somit ein potentieller Parameter zur Erkennung von Hochrisikopatienten und sollte 




Im Rahmen der Lebertransplantation wird die Vergabe von Spenderorganen aktuell durch den 
MELD-Score geregelt. Trotz Vorteilen gegenüber älteren Scoringsystemen, weißt auch der 
MELD-Score wesentliche Limitationen auf.  
Dementsprechend ist die weitere Evaluation neuer Biomarker zur Verbesserung der Mortali-
tätsprädiktion bei kritisch kranken Patienten essentiell, um die Allokation von Spenderorganen 
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ACLF      Acute on chronic liver failure  
AVP      Arginin-Vasopressin 
CAIDS  Cirrhosis-associated immune dysfunction syn-
drom 
CRP      C-reaktives Protein 
GFR      Glomeruläre Filtrationsrate 
HCC      Hepatozelluläres Karzinom 
IL-6      Interleukin 6 
INR      International normalized ratio 
MELD Score     Model for end-stage liver disease Score 
NK-Zellen     Natürliche Killerzellen 
PBC      Primär biliäre Cholangitis 
PSC      Primär sklerosierende Cholangitis 
RAAS      Renin-Angiotensin-Aldosteron-System 
RES      Retikuloendotheliales System  
SBP      Spontan bakterielle Peritonitis 
SIRS      Systemic Inflammatory Response Syndrom 
TIPS  transjugulärer intrahepatischer portosystemi-
scher Shunt 
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